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Asociacion entre fenotipo sistémico y afectacion vascular en el
sindrome de Loeys-Dietz: experiencia de un centro
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Introduccién: El sindrome de Loeys-Dietz (SLD) presenta un amplio espectro fenotipico, con evidencia limitada
sobre la relacién entre manifestaciones sistémicas y afectacién vascular. El objetivo fue describir su prevalencia y

explorar su posible asociacién.

Métodos: Estudio unicéntrico, retrospectivo y longitudinal que incluyé pacientes diagnosticados de SLD, con

variantes patogénicas o probablemente patogénicas (P/LP) en la via del TGF-?.

Resultados: Se incluyeron 23 familias con 28 pacientes portadores de variantes P/LP (6 TGFBR1,13 TGFBR2, 8
SMAD3 y 1 TGFB3); 57,1% mujeres y 75% casos indice. La mediana de edad al diagndstico fue 34,5 afios (RIC 9-52)
y este fue motivado por manifestaciones vasculares (46,4%), sistémicas (28,6%) o cribado familiar (25%). El 43 %
tenia antecedente familiar de aortopatia y el 28,6% de muerte subita precoz. Los factores de riesgo incluyeron
tabaquismo (21,5%), hipertensién (14,4%) y dislipemia (28,6%). La estatura media de la poblacién ? 18 afios fue
178,8+11 cm en varones y 169,1+8,9 cm en mujeres. Se objetivé hiperlaxitud articular (64,3%), aracnodactilia
(53,6%), deformidad toracica (53,6%), Gvula bifida/ alteraciones del paladar (39,3%) y afectacién oftalmoldgica
(21,4%), principalmente miopia, sin casos de ectopia lentis. El 32,1% presenté manifestaciones sistémicas severas
(score Marfan ?7) sin diferencias entre genotipo (p = 0,664). Al diagndstico, el 75% presentaba afectacidn adrtica:
46,4% dilatacion, 14,4% cirugia previa de aneurisma toracico y 14,4% sindrome adrtico agudo (SAA). Todos los
pacientes que debutaron con SAA tenian un score sistémico <7 mientras que existia una mayor proporcién de
aneurismas toracicos intervenidos al diagndstico en el grupo con score ?7 (33.3% vs 5.3%), sin alcanzar
significacién estadistica (p=0.084). El grupo con score ?7 presentdé un mayor riesgo de eventos precoces (cirugia
aodrtica, diseccion o muerte cardiovascular) (HR=3.94;p=0.020) con una mediana de supervivencia libre de eventos
desde el nacimiento de 24 anos (IC 95%: 9.4-38.6) vs. 58 afios (IC 95%: 29.9-86.1) en el grupo con score <7 (log-
rank p=0.013). Se objetivaron aneurismas intracraneales en el 28,6% de los pacientes con imagen cerebral al

diagnéstico, uno de ellos en ausencia de afectacién adrtica.



Conclusiones: Un fenotipo sistémico severo se asocié con peor prondstico vascular; sin embargo el SAA como debut

fue mas frecuente en pacientes con fenotipo sistémico leve.
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Score 7 9(32,1) |Dilataci6n raiz adrtica/ aorta ascendente | 13 (46,4)
Hiperlaxitud 18 (64,3) | Cirugfa de aneurisma aértico previa 4(144)
Aracnodactilia 15(53,6) SAA 4(144)
Deformidad torécica 15 (53,6) | Aneurismas cerebrales 4(143)
Uvula bifida/ alteraciones del paladar 11 (39,3) |Prolapso mitral 6(214)
Afectaci6n oftalmolégica 6(214) DAP 3(10,7)
Dolicocefalia 7(250) |CIA 1(3.6)
Hipertelorismo 3107 CIV 1(3.6)
Piel transliicida 5(17,9%) | Vilvula aértica biscispide 0(0)

SAA: Sindrome adrtico agudo; DAP: Ductus arterioso persistente; CIA: Comunicaci6n interauricular; CIV: Comunicacién interventricular



